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Интерлейкин-6 (IL-6) обладает множеством функций в организме, таких как регуляция воспале-
ния и метаболизма, но также может играть патогенную роль в аутоиммунных заболеваниях и образова-
нии опухолей *1+. Для терапии некоторых заболеваний широко применяются нейтрализующие антитела 
к IL-6 человека (силтуксимаб, сирукумаб, клазакизумаб, олокизумаб) *2+. Перспективным подходом к 
изучению эффектов блокаторов IL-6 in vivo является использование «гуманизованных» мышей. При по-
мощи Cre-LoxP системы геномного редактирования мы впервые получили мышей, у которых наблюдает-
ся сверхэкспрессия интерлейкина-6 человека в миелоидных клетках, сопровождающаяся продукцией 
маркерного флуоресцентного белка GFP *3+. Дизайн генетической конструкции позволяет перенести 
трансген IL-6 человека на генетическую основу с полным нокаутом гена IL-6 мыши, то есть произвести 
«гуманизацию». Работа системы была подтверждена in vitro в модели костномозговых макрофагов. In 
vivo высокая экспрессия IL-6 человека в миелоидных клетках приводит к гибели мышей в раннем постна-
тальном периоде: половина мышат погибает до четвертого дня жизни *4+. На третий день жизни сверх-
экспрессия IL-6 человека в миелоидных клетках приводит к увеличению числа миелоидных клеток на 
периферии, а также анемии, выражающейся в значительном снижении эритроцитов селезенки у таких 
мышей, что, по всей видимости, приводит к гибели животного. Таким образом, мы выявили безусловную 
патогенную роль сверхэкспрессии IL-6 человека в миелоидных клетках, приводящую к увеличению ран-
ней смертности мышей и выраженному воспалительному фенотипу. Описанная в нашей работе уни-
кальная линия мышей, а также клетки, выделенные из таких мышей, могут быть использованы для 
оценки эффективности блокаторов IL-6 в моделях летальной токсичности. Кроме того, мы получили мы-
шей, у которых сверхэкспрессия IL-6 человека в миелоидных клетках происходит контролируемо, при 
введении тамоксифена, что позволит расширить применимость модели в биомедицинских исследова-
ниях. Работа выполнена при поддержке гранта РНФ 14-25-00160. 
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